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   末梢組織局所でマクロファージへと分化 
  （i) 小括： 無脊椎動物におけるマクロファージの起源、発生と分化 
c) 脊椎動物 
(1) 魚類 
    (a) 円口類：造血幹細胞のマクロファージへの分化 
      (b) 軟骨魚類：マクロファージの多様性、メラノマクロファージの発生と 
     単球の出現 
    (c) 硬骨魚類：マクロファージの分化の多様性 
  (2) 両生類： マクロファージの起源や分化における多様性と亜群の存在 
  (3) 爬虫類： マクロファージの亜群の存在 
  (4) 鳥類： マクロファージの分化の多様性 
  (5) まとめ：脊椎動物のマクロファージ (哺乳類を除く) 
2) マクロファージの個体発生 
 a)  脊椎動物の個体発生における造血とマウロファージ発生 
 b) 胎生造血とマクロファージの発生ならびに分化  
 (1) 卵黄嚢造血とマクロファージ 
 (2) 血管内造血とマクロファージ 
 (3) 肝造血におけるマクロファージの発生と分化 
 (4) 胎生期の骨髄造血におけるマクロファージの発生と分化 
 (5) 脾造血におけるマクロファージの発生 
 (6) 胸腺原基の発達とマクロファージや樹状細胞の発生と分化 
 (7) リンパ節の個体発生におけるマクロファージと樹状細胞の分化 
 c)  その他の諸臓器の原基形成と発達におけるマクロファージや樹状細胞 
     の分化 
 (1) 肺原基の形成と発達過程におけるマクロファージの発生と分化 
 (2) 皮膚マクロファージとランゲルハンス細胞の個体発生 
 (3) 四肢、ことに指趾の形成におけるマクロファージの消長 
 (4) 関節の形成とマクロファージの分布 
 (5) 腹腔マクロファージの個体発生 
(6) 中枢神経系の個体発生におけるミクログリアとマクロファージの発生 
   と分化 
(7) 胎盤、ことに絨毛膜におけるマクロファージの発生とホッフバウエル 
   細胞への分化 
 d) まとめ：哺乳類でのマクロファージの個体発生 
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8. マクロファージとその亜群、ならびに近縁細胞  
1) 無刺激定常状態の臓器、組織に常在するマクロファージの分布と形態 
  a)   組織マクロファージ(組織球、在住マクロファージ)  
  b) 骨髄、肝臓、脾臓など造血器のマクロファージ 
c)   胸腺、リンパ節ないし末梢性リンパ組織のマクロファージと類縁細胞 
  d) 消化管のマクロファージとその類縁細胞 
  e) 体腔マクロファージ 
  f)  大網、腸間膜や乳斑のマクロファージ 
  g)   肺臓のマクロファージとその亜群ならびに類縁細胞 
  h)   内分泌器のマクロファージ 
  i)   生殖器のマクロファージと類縁細胞 
  j)   関節マクロファージ(滑膜 A 細胞) 
  k)   破骨細胞 
  l)   皮膚マクロファージ(組織球)と類縁細胞 
  m) 中枢神経におけるマクロファージ(ミクログリア)とその亜群 
2) 炎症性刺激状態で発生、分化するマクロファージ 
a) 滲出マクロファージ(単球由来のマクロファージ、炎症性マク 
  ロファージ) 
b) 類上皮細胞ならびに多核性巨細胞 
3) 樹状細胞の分布、形態と亜群 
 a) T 細胞関連樹状細胞 
b) B 細胞関連樹状細胞 (濾胞性樹状細胞) 
 
9. マクロファージの発生と分化に関する実験的解析 
1) マクロファージ、とりわけ組織マクロファージの発生と分化 
 a) 無刺激状態における組織マクロファージと末梢血単球との関連  
 (1) 極度単球減少症惹起マウスを用いての組織マクロファージの検討 
 (2) 非炎症性単球増多症惹起マウスを用いての組織マクロファージの検討 
b) 遺伝子変異ないし改変マウスを用いてのマクロファージの分化とマクロ 
  ファージの増殖因子の解析 
   (1) マクロファージと M-CSF 
     (a) 骨大理石病マウス(op/op マウス)を用いての組織マクロファージの検討 
 (b) M-CSF 受容体遺伝子欠損マウス、M-CSF 遺伝子導入マウスや op/op 
   重複遺伝子改変マウスを用いてのマクロファージの検討 
     (c) 抗マウス M-CSF 抗体連日投与マウスにおけるマクロファージの解析 
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   (2) マクロファージの分化と GM-CSF、その他の造血因子ないし接着因子の 
       関与 
   (a) GM-CSF 遺伝子導入マウスと GM-SF 依存性マクロファージの自律性 
    増殖 
     (b) GM-CSF 欠損マウスと肺胞マクロファージの分化障害ならびに肺胞 
    蛋白症の発症 
  (c) ヒト GM-CSF 受容体遺伝子導入マウスと骨髄前駆細胞のマクロファージ 
    への分化 
  (d) Mac-1CD11b/CD18（CR3)欠損マウス 
     (e) M-CSF、GM-CSF、G-CSF などの造血因子重複マウス 
c) 組織マクロファージ除去ないし欠損マウス 
d) 小括：マクロファージの実験的解析にもとづくマクロファージ、とりわけ 
   組織マクロファージの分化と成熟について 
2) 骨髄前駆細胞の発生と分化 
  a) 造血因子改変マウス 
   (1) 先天性貧血マウス(sl/sld マウス) 
     (2) PU. 1 欠損マウス 
     (3) 造血因子に関連する遺伝子欠損ないし改変マウス 
      (a) VEGF 欠損マウス 
       (b) SCL 欠損マウス 
       (c) CD34 欠損マウス 
   b) 骨髄系マクロファージ前駆細胞の分化に関与する転写因子改変マウス 
     (1) Runx-1/AML1 欠損マウス 
     (2) c-myc あるいは c-myb 欠損マウス 
     (3) アポトーシス抑制転写因子 BCL-2 あるいは BCL6 欠損マウス 
     (4) ICSBP 欠損マウス 
     (5) ジンクフィンガー転写因子欠損マウス 
     (6) ホメオボックス遺伝子欠損マウス 
   (7) その他の転写因子欠損マウス 
       (a) C/EBP 欠損マウス 
    (b) レチノイン酸欠損マウス 
    (c) STAT 欠損マウス 
  c) 小括：マクロファージ前駆細胞の発生と分化について  
3)  マクロファージ前駆細胞、単球あるいはマクロファージの遊走ならびに 
  移住: ケモカインないしケモカイン受容体欠損あるいは遺伝子導入 
  マウスを用いての検討  
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 a) SDF-1/CXCR4 受容体欠損マウスならびに SDF-1 遺伝子導入マウス  
  b) CC ケモカインならびにその受容体欠損マウス、ならびに遺伝子導入 
   マウス 
     (1) MCP-1/CCR2 欠損マウスならびに MCP-1 遺伝子導入マウス 
     (2) CCR5 欠損マウス 
    c) CX3CR欠損ないしCX3CRGFP遺伝子導入マウス 
    d) 小括：マクロファージ前駆細胞ならびにマクロファージ亜群の 
    ケモカインならびにケモカイン受容体からの検討 
4) マクロファージ受容体欠損ないし遺伝子導入マウスを用いてのマクロ 
  ファージ亜群の検討 
a) CD14、TLR-4、TNF-α、MyD88、あるいは LITAF 欠損マウス 
  ならびに CD14 遺伝子導入マウス 
    b) 単球のサブセットと成熟あるいは炎症性反応 
    c) マクロファージ・スカベンジャー受容体欠損マウス 
     (1) SR-A-Ⅰ、Ⅱ欠損マウス 
     (2) SR-B 遺伝子導入ないし欠損マウス 
     (3) その他の SR について  
  d) 小括：受容体の発現における差異とマクロファージ亜群について 
5) 肉芽腫形成におけるマクロファージの実験的解析 
6) マクロファージ類縁細胞の発生、分化と成熟  
  a) 破骨細胞の分化と成熟 
  b) ミクログリアの分化と成熟 
7) まとめ: マクロファージの発生と分化に関する実験的解析 
  
10. リンパ系前駆細胞からマクロファージへの分化転換 
1) マクロファージのリンパ球起源とリンパ球の亜群 
2) ヴァイアブル・モスイートンマウス(viable motheaten mouse)における 
  CD5 マクロファージの発生 
3) GM-CSF の投与による正常マウスにおける CD5 マクロファージ 
   の分化 
4) リンパ球系前駆細胞から骨髄系細胞への分化転換と転写因子との関連 
  ならびに B 細胞からマクロファージへの分化転換 
 
11. 樹状細胞の発生、分化と成熟                            
1)  樹状細胞の生体内移動ならびに運送径路 
  a) リンパ行性移動経路 
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  b) 血行性径路 374 
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  c) 肝内血液リンパ転位 
2) T 細胞関連樹状細胞の分化と成熟 
  a）骨髄系樹状細胞 
  (1) 樹状前駆細胞からランゲルハンス細胞への分化、成熟 
   (2) 単球から分化する樹状細胞(樹状細胞様細胞ないし単球由来 
   樹状細胞) 
  b) リンパ系樹状細胞 
  c)  形質細胞様樹状細胞 
3) B 細胞関連樹状細胞の分化と成熟 
4) 樹状細胞の発生と分化：まとめ  
 
12. マクロファージの分化転換と細胞癒合 
1) 分化転換(transdifferentiation) 
2) マクロファージの融合(macrophage fusion) 
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